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　メタボロミクスとは、生体内の代謝産物を質量分
析装置などで網羅的に解析する方法をいう。慶應義
塾大学先端生命科学研究所をはじめとする研究グ
ループは、血液のメタボロミクスにより1）、9 種類
の肝疾患を識別する方法を開発した。検査に用いる
血液は 100 マイクロリットル（目薬の 1〜2 滴）であ
る。採取した血液を検査装置に掛けたあと、わずか
1 日以内に肝疾患の識別が可能である。
　生命活動の維持に必要な細胞内の物質と化学エネ
ルギーは、代謝によって産生されている。その代
謝産物は、血液中にも運ばれる。血中にはおよそ
3000 種類の代謝産物があるといわれているが、研
究グループは、病気によってこの代謝産物の種類や
濃度が異なることに注目した。代謝産物の多くはア
ミノ基やリン酸基のようなイオン性化合物である。
　キャピラリー（細管）電気泳動法2）と質量分析装
置とを組み合わせ、選択的かつ高感度に血液中の代
謝産物を判定する。キャピラリーに血液を入れて電
圧を加えると、例えば陽イオンをもつ代謝産物はす
べて陰性側に移動する。質量分析装置で、代謝産物
が質量数に基づき判別される。
　研究グループが肝疾患患者 191 人と健常人 57 人
の血液中の代謝産物の分析を行った結果、肝臓の
病気ではγ–グルタミルジペプチド類の濃度が健常
人より顕著に増加していた。肝臓病の種類によって
γ–グルタミルジペプチド類の濃度に違いがあった。
この代謝産物と既存の血液検査マーカー 3 種とを組
み合わせることで、まだ発症していない B 型肝炎
と C 型肝炎、慢性の B 型と C 型の肝炎、薬剤性肝
炎、肝硬変、肝細胞がん、脂肪肝、非アルコール性
脂肪肝炎（NASH）の 9 種類の疾患をほぼ正しく識
別することに成功した3）。
　さらに、研究グループは、肝疾患においてγ–グ
ルタミルジペプチド類が血中で増加するメカニズム
も解明した。肝臓がウイルスに感染したり炎症を起
こすと、活性酸素が生成される。生体は有害な活性
酸素から身を守るため、グルタチオンなどの抗酸化
物質を産生して抵抗する。この過程で、副産物とし
てγ–グルタミルジペプチド類が生じ、それが血中
に流れ込む量は疾患によって異なることが明らかに
なった。
　肝臓の病気は症状が現れるまで時間がかかること
から、治療には早期診断が鍵となる。従来の、肝臓
病の診断では、血液検査のほか、CT や MRI など
の画像情報や肝生検、内視鏡検査などが組み合わさ
れて実施されており、数日間という時間を要する。
今回開発された手法では、わずかの血液と 1 日以内
で肝疾患が識別でき、費用も 2〜3 万円ほどである
ことから、時間もコストも大幅節減となる。
　我が国には、300 万人以上のウイルス性肝炎患者
がいるうえ、放置すれば肝がんに移行して死に至る。
最近では NASH も肝硬変や肝がんへと移行するこ
とが明らかになってきた。今回の診断法が健診など
に導入されれば、それら疾患の患者が早期に適切な
治療法を受けられる可能性がある。研究グループは
2011 年末までに大学病院で実証実験を行い、2〜3
年後の実用化を目指している。
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